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別紙様式3 (課程博士 •論文博士共用)
論 文 内 容 要 旨
32※整理番号 (ふりがな）氏 名 後 藤 M一
学位論文題目
Relationship of annual change in bone mineral density with extent 
of emphysematous lesions and pulmonary function in patients with 
chronic obstructive pulmonary disease (慢性閉塞性肺疾患患者におけ 
る骨塩量の経年変化と、気腫性病変および呼吸機能との関係）
目的：慢性閉塞性肺疾患（COPD）患者における骨塩量の経年変化と、気腫性病変お 
よび呼吸機能との関係を評価する。
方法：北海道 C0PDコホート研究に参加し、同一機種で1 年ごとに胸部C Tを撮像 
した103例の⑶PD患者を対象とした。組み入れ基準は（1 ) 専門家にC0PDと診断 
され、（2)1 0  pack-years以上の喫煙歴があり、（3) 4 1 歳以上で、（4 ) 文書で 
informed consentを得られた者で、除外基筆は（1 )気管支喘息、気管支拡張症、 
その他の呼吸器疾患の既往がある、（2 ) 活動性結核の所見、（3 )肺癌、囊胞性繊維 
症、アレルギー性肺疾患、肺線維症の既往、（4 ) 肺切除の既往、（5 ) 1 日 12時間 
以上の在宅酸素使用、（6 ) 同意の撤回であった。骨塩量の評価は、我々が開発した 
ソフトウェアで胸椎椎体のCT値を計測することで行った。また、気腫性病変 (Low 
Attenuation Volume: LAV%)、1秒量及びその経年変化との比較を行った。経年変 
化の計算には、mixed effect・delを用いた。
結果： 103例 （男性 96例、女性 7 例）、383回の CTデータが解析可能であった。 
Baselineにおいては、第 4、第 7、第 10胸椎椎体、または第1 から 12椎体の CT値 
の 平 均 値 （Average Bone Density: ABD4,7，1Q or A B D u )は、1秒量とは相関せず 
(p  =0.179, p =  0. 0713), LAV% (p  =-0.372，p二0. 0001)と負の相関を示した。年 
齢 （p = -0. 331，p = 0. 0006)、body m s s  index (BMI ； p 二 0. 246，p = 0. 0136)、 
活動性を表す St. George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ) activity score 
( p  = -0:248，p = 0.0115)、血中好酸球数（p 二 0. 229，p 二 0.0198)とは相関を 
示した。年齢、・I，SGRQ act score,血中好酸球数で調整するとLAV%と胸椎CT 
値は相関しなかった（F=2. 8201，p =  0. 0963)。ABD4,7，W、A B D ^の経年変化は、LAV% 
の 経 年 変 化 （ p =-0.0210， p =  8339)や、 1 秒 量 の 経 年 変 化 （p=0.092， p二 
0. 3531)とも相関しなかった。
・ 考 ） 1 . 論文内容要旨は、研究の目的•方 法 •結 果 •考 察 •結論の順に記載し、 2 千字 
程度でタイプ等を用いて印字すること。
2 . ※印の欄には記入しないこと。
〇別紙様式 3 の 2 (課程博士 •論文博士共用）
(続紙）
考察：骨粗鬆症は⑶PDに合併することが広く知られており、共通の危険因子を持 
つことによる併存症、あるいは、全身炎症といったC0PDの直接の影響である可能 
性が考えられている。また、呼吸機能検査における1秒量や、胸部 C Tでの肺の気 
月重性病変を表すLAV%は、C0PDの重症度や予後を表す指標として用いられている。 
一方、胸椎椎体のCT値は、DEXA法での腰椎骨塩量と強い相関を示すことが報告さ 
れてV、る。
我々の開発したsoftwareを用いた胸椎椎体骨塩量 : A B Dと、1秒量や LAV%それぞ 
れの経年変化についての関係の検討では、胸椎椎体 A B Dと LAV%に相関を認め、こ 
れまでの報告通りであったが、年齢、BMI, SGRQ act score,血中好酸球数で調整 
すると相関を認めなかった。これらの因子がLAV%、ABDそれぞれに関与している可 
能性が示唆された。また、⑶PDにおける骨塩量減少と、1秒量、気腫性病変の進行 
は同時に進行していないことが示され、異なる病態生理に基づいている可能性が示 
唆された。
これまで経年変化について比較した報告はまれであり、評価する患者数も少なか 
ったが、今回は 103例という比較的多くの患者数で、平均 3. 72回の C Tという、長 
期にわたる観察を行うことができた。また、3 年以上経過観察された7 9例のみで 
解析を行っても、結果は変化しなかった。骨粗鬆症薬については、ビタミンD が 2 
例で処方されているのみで、これらを除外しても結果に影響は与えなかった。また、 
経過観察開始時に吸入、内服ステロイドを使用していた患者は8 例で、これらを除 
外しても結果に変化は見られなかった。経過中に内服ステロイドを使用したのは6 
例、吸入ステロイドを使用したものは25例で、これらを除外して解析を行っても、 
結果に変化は見られなかった。 さらに、男性 9 6例のみで解析しても結果は変化し 
なかった。
結論：骨塩量減少の病態生理は、気腫性病変の進行や呼吸機能の低下とは異なる可 
能性が考えられた。
別 紙 様 式 8 (課程博士 •論文博士共用)
学位論文審査の結果の要旨
整理番号 8 2 1 氏 名 梭 藤 健 一
論文審査委員
(学位論文審査の結果の要旨）※明朝体 1 1 ポイント， 6 0 0 字以内で作成のこと
本論文では、慢性閉塞性肺疾患 （C 0 P D ) 患者における骨塩遺（B M D )の経年変化と気腫 
性病変および呼吸機能の経年変化の関係を、C T 画像を用いた評価により明らかにすること 
を目的として研究を行った。そのため、北海道 C0 P Dコホート研究に參加して、C T 撮像さ 
れ た ！0 3症例の臨床情報と画僳情報を入手し、第 4, 7、1 0 胸椎に加え、全胸椎椎体のCT 
値の平均値 （Aver age Bone D e n s i t y :  A 6 D ) を研究グループが独肉に開発した s o f t w a r eを 
用いて測定した。得られたデータ(こついて、Mixed e f f e c t  m o d e !により経年変化 (2003 
～20 0 6年）について相関解析による検討を行い、以下の点を明らかにした。
1 )  ベースラインのAB Dは気腫性病変 (LOT A t ten u a t i o n  Volume/肺野：L AV5K )と相関する 
が、年齢、BMI、好酸球数、活動性で調整後は相関しない。
2 )  A B Dの経年変化は呼吸機能（1 砂 量 ：F E VU ) および気腫性 病 変 （L A V W の経年変化と 
相関しない。
本論文は、C0 P D患者における骨塩量の経年変化と気腫性病変および呼吸機能の経年変化 
の関係の一端を明らかとし、C 0 P D の併存症発症の解明とその医療介人の可能性[こついて新 
たな知見を与えたものであり、また最終試験として論文内容に関連した試問を実施したとこ 
ろ含格と判断されたので、博 士 （匿学）の学位論文に値するものと認められた。
(総字数5 9 9 字)
(平成3 0 年 8 月 2 7 日)
